[bookmark: _GoBack]用人体皮肤模型(HSM)试验（OECD TG 431）体外数据在同一危险类别内进行的内推法

本例用来自于人体皮肤模型（HSM）试验（OECD TG 431）的皮肤腐蚀体外数据，用于说明同一危险类别内的内推法桥接原则。
HSM试验根据OECD TG 431：
(i) 用来识别腐蚀性物质和混合物；以及
(ii) 利用已有的其他信息（如pH）证实非腐蚀物质和混合物。

同一危险类别内的内推法
三种成分完全相同的混合物A、B和C，混合物A和混合物B经过试验，属同一皮肤腐蚀/刺激危险类别，而混合物C未经试验，但含有与混合物A和混合物B相同的毒素活性成分，且其毒素活性成分的浓度介于混合物A和混合物B的浓度之间，则可假定混合物C与A和B属同一皮肤腐蚀/刺激类别。（GHS 3.2.3.2.5）。

混合物试验信息：
混合物A - pH值（纯液体）：1.3；酸储备：6.8；考虑pH值和酸储备，根据Young等人的方法模型1,2表明该混合物可能不具有腐蚀性
混合物B - pH值（纯液体）：1.8；酸储备：2.5；考虑pH值和酸储备，根据Young等人的方法模型1,2表明该混合物可能不具有腐蚀性
	皮肤腐蚀性/刺激性分类和试验数据

	试验物质
	3分钟存活率（%）
	60分钟存活率（%）
	分类

	混合物A
	100
	30
	非皮肤腐蚀类别1

	阳性对照
	23
	12
	

	混合物B
	88
	77
	非皮肤腐蚀类别1

	阳性对照
	20
	12
	


认为试验物质或混合物被对皮肤无腐蚀:
(i) 如果暴露三分钟后的存活率为50%，且暴露一小时后的存活率为15%
根据试验数据和考虑到pH/酸储备，混合物A和B不属于皮肤腐蚀1类。
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试验混合物中的成分信息：
	成分
	对皮/眼的分类
	占比（%）

	
	
	混合物A
	混合物B

	成分1*
	眼刺激类别2
	25
	10

	成分2
	不分类**
	0.5
	7

	成分3
	不分类**
	2
	6

	成分4
	不分类**
	0.2
	0.2

	成分5
	不分类**
	2
	2

	水
	不分类
	70.3
	74.8


* 根据OECD TG 404的研究结果，成分1不分类为皮肤腐蚀/刺激。
**根据试验数据，不分类为皮肤腐蚀/刺激或严重眼损伤/眼刺激。
未经试验的混合物信息：
混合物C - pH值（纯液体）：1.8；酸储备：3.8；考虑到pH值和酸储备根据Young等人的方法模型1,2表明该混合物可能不具有腐蚀性。
	成分
	占比（%）

	
	混合物A
	混合物C
	混合物B

	成分1
	25
	15
	10

	成分2
	0.5
	5.6
	7

	成分3
	2
	6
	6

	成分4
	0.2
	0.2
	0.2

	成分5
	2
	2
	2

	水
	70.3
	71.2
	74.8


备注：在第1.3章危险物质和混合物的分类中，明确指出了GHS本身不包括对物质或混合物的试验要求的原则。然而，GHS也认识到监管体系的某些部分（如农药）可能需要实际数据。在回顾这个例子时，对于阴性的体外数据结合pH值≤2是否可以用来证明不被列为皮肤腐蚀类别1的理由，有不同的解释。如果主管部门要求提供额外的试验数据，应按照主管部门的要求进行试验和分类。

答：
根据混合物A和B的试验数据和考虑到pH值/酸储备，应用同一危险类别内的内推法架桥原则，试验的混合物C不归为皮肤腐蚀，类别1。
需要进一步的信息和评估来确定未试验的混合物C在皮肤刺激方面的分类。
混合物C的分类是严重眼损伤，类别1。
逻辑依据：
(a) 由于没有提供未经试验的混合物的皮肤腐蚀/刺激试验数据，因此无法通过使用物质分类标准进行分类；
(b) 由于有足够的关于单个成分和类似试验混合物的数据，可以考虑通过应用架桥原则进行分类。
(c) 如果分类者选择不应用架桥原则或没有足够的数据应用架桥原则，应考虑根据成分信息对混合物进行分类。
(d) 可以采用同一危险类别内的内推法架桥原则,因为：
(i) 混合物A和B都已经过试验，属于相同的腐蚀/刺激危险类别（即不属于皮肤腐蚀类别1）；并且
(ii) 未试验的混合物C具有与已试验的混合物A和B相同的毒素活性成分（即成分1）；以及
(iii) 混合物C中原料1的浓度与混合物A和B中原料1的浓度相当。混合物A和B中成分1的浓度为中间值。
(e) 对于严重眼损伤/眼刺激，应考虑根据成分信息对混合物进行分类(GHS第3.3.3.1.2段)。
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